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A importincia primordial das alteragbes cardio-vasculares humanas, justificam
meritoriamente o rclato das lesdes ou formacgdes encontradas nessas localizaces. em
animais, principalmente nos de laboratério. Assim, quer aspectos vascularcs dege-
nerativos espontincos, quer a presenca de nddulos cartilaginosos e dsseos ocasio-
nais, no coracio, cmergéncia da aorta e na aorla propriamente dita, tém sido re-

latados freqiiente e justamentc na literatura.

Hueper (6) descreveu focos cartilaginosos em coragio de ratos e camundongos,
acentuando a scmelhanca dos mesmos aqueles encoutrados cm coragdes de mami-
feros (cavalo, carneiro, biifalo e coclho), aves (galinhas) por Reterer e Lellicve.
Kern, Hausotter, Favaro, Greil, Beddard e Mitchell, Stiefel ¢ Benninghoff. Os
nédulos localizavam-se no anel fibroso da aorta na porcentagem de 3,39% nos
ratos (100 em 3.000) e 1,500 nos camundongos (15 em 1.000). Acrcscenta
Hueper que ésses dados devem ser mais freqlientes, mas que provavelmente a
menor incidéncia decorre do fato de por vézes os cortes ndo serem felizes, nao
atingindo a regido pretendida. Em outros trabalhos, Hueper (5, 7, 8) descreve-os
em coelhos, onde confirma os achados de Vanzetti (15), considerando-os junta-
mente com ésse autor, como devido a mctaplasia normoplastica, ao contrario de
Dratschinski (cit. Hueper (6)) que os associou a alteracdo patologica. Relaton
ainda a presenga de tecido 6ssco, com medula, na aorta de cilo. Secgal e Secgal
(13) obscrvaram idénticos achados em 1 coelho de 30 estudados. Jaffé e Ga-
valler (9) descreveram tamhém nodulos cartilaginosos em coraciio e aorla de ratos.
Dentre centenas de ratos ulilizados, ora como contréle, ora servindo as mais di-
versas experimentagdes, encontraram em 18 déles, nédulos carlilaginosos com lo-
calizacGes diversas, no endocardio, musculatura papilar e base de implantacio da

aorta, tinica média. Interpretaram os nédulos de localizacio miocdrdica, como

Trabalho realizado com auxilio do Fundo de Pesquisas do Instituto Butantan.

Recebido para publicacio em maio de 1963.




136 ALTERACOES ESPONTANEAS DA BASE DE IMPLANTACAO E DA TUNICA

MEDIA DA AORTA DE COBAIAS. ASPECTOS MORFOLOGICOS SUGESTIVOS. . .
conseqiiéneia de pequenos enfartes instalados por alteragio das corondrias.  Su-
puscram Jalfé e Gavaller (9), que “isso se deu porque a musculatura for danifi-
cada por falta de circulacio do sangue, formando leeido eoujunlivo, e éste, pos-
teriormente, foi lransformado e carlilagem que depois se caleilicou™ Citam os
trabalhos de Willem ¢ Sproul (16) que encontraram, também cm coracbes de
ratos, focos de fibrose, correlacionados por éles com a esclerose das coronarias que
nos easos cstudados, sempre foram paralelos a extensio da fibrose. Quanto a in-
lerpretacio dos focos carlilaginosos na base de implantagiio da aorta, acenluam
ser dificil compreendé-la, acredilando que, talvez, se devamm a “alteragiio [ocal
degeneraliva” na musculatura do vaso, se bem que nfo livesse sido encontrado
nenhum outro foeo. Quanto a possibilidade de serem enconlrados locos carlilagi-
nosos em oulras espéeies animais, prineipalmente nos de laboratério, é admitida,
e mesmo sugerida, por Jaffé e Gavaller (9). Aecreditam ésses aulores que a ra-
ridade de tais encontros se deva, provavelmente, d ndo realizagio de estudo siste-
matico em animais mais idosos. Barasa ¢ Gobetto (4) alirmam de modo geral,

que a presenca de cartilagem cardiaca é conslanle em muitas espécies — rumi-

nantes, equideos, pequenos roedores e insclivoros — ineconstante em outros —

earnivoros — pequena e ineonstante nos primatas ou representando exeecdes ocor-

I“(’ndO em rarissimos casos — llOl’ll(‘lll.

Pelos trabalhos aqui assinalados obscrvamos que tem sido relatada, ocasional-
menle ou de forma mais ou menos sislemidliea, nas diversas espéeies animais, a
presenca de nédulos eartilaginosos, seja no miocardio, seja no chamado anel fi-
broso da aorta. Os diversos autores, segundo a inlerprelacio [isiopalologica désses
achados, podem ser agrupados da seguinte forma: o primeiro grupo, representado
por Vanzelti, Hueper, Barasa e Gobello, acredita consliluir essas formacoes simples
metaplasia normoplastica, enquanto que o segundo grupo, constituido por Dral-
schinski, Jaffé e Gavaller, Willem e Sproul, iuterprelam-nas como devidas ora a
fatdres tensionais, ora secunddrios a outras alleracdes. Jaffé ¢ Gavaller (9) lem-
bram mesmo “a ecaracleristica especial dos ralos em produzir cartilagem nos pro-
cessos palologicos”. Enquanto Barasa e Gobello (4) afirmam ser constante o cn-
contro dessas formacoes em pequenos roedores, Miller (11) afirma nfio té-las encon-
trado quer na museulatura eardiaca, quer na implantacio da aorla em seus estudos
sobre miocardiles espontincas em coclhos. Devemnos desde ji dissociar o que é
constante do que é [reqiiente. O couslante pressupde conlinuidade e o freqiiente
descontinuidade. O falo de uma formacfio apresentar cariter conslanle nfio jus-
tifica, somenle por isso, a conclusio de que ela seja anatomica. Ha na patologia
humana um exemplo analogo, qual seja a Arterioeselerose, que sendo constante
em todas aortas, enn individuos acima dos 40 anos, é justamente inlerprelada como
sendo proeesso degeneralivo e ndo falo analomico. Devemos lembrar ainda que

as arlérias dos animais sllo passiveis de sofrerem proeessos degencralivos,
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No tratado s6bre a “Patologia especial dos animais de laboratério”, de Frnst
Jocst, no capitulo sobre artérias, de Ackerknecht e Kranse (3), é relalada a pre-
senca de focos cartilaginosos, por vézes ossificados na tinica média da aorta.
Devem-se €sses [ocos, segundo Ackerknecht ¢ Krause a processo inflamatorio-pro-
liferativo que ocasiona a mctaplasia. Cilam os trabalhos de Spicgel, na aorta de
um velho ciio de caca e os de Wolkolf na aorta de papagaios. Chamam atencio
para a necessidade de proceder-sc ao exame histopalolgico do material suspeito,
porque hi “espessamentos lialinos do tlecido conjuntive que podem perleitamente
simnlar eartilagem”. No eapitulo sdbre coracio, de Ackerknecht (2), citando
Weish, comenta a presenca de osso ou cartilagem no amel fibroso da aorta de
cavalos, bois, porcos e ainda cdes ¢ galos, sem mencdo a qualquer interpretacio
palogenética.

Nieberle (12), cstudando a arlerioesclerose dos animais doméslicos, mostra em
dois desenhos a presenca de metaplasia 6ssca cm aorta de cavalos e lipoidose da
Intima com metaplasia carlilaginosa em aorla de papagaio. Tibirica (14), estu-
dando a cicatriz do ducto arterioso do boi, descreveu alleracdes de caleificacio “de
toda espécie de fibra” da parcde, precedida geralmente de eslealose ou de necrose.
Raramente cncontrou nessas zonas “processos de homogeinizagio do tecido conjun
livo proliferado com formacio dc eavidades (estadio menos raro) seguido de for-
macio de cartilagem e finalmente osso, com sislema de Havers e com medula
Ossea amarela”,

Desta hreve analise de varios traballios encontrados na literatura, nio verifi-

camos a descriciio especifiea dc tais aehados em cobaias, a despcito da afirmacio

genérica de Barasa e Gobello (4) de ser constante em pequenos roedores. Ainda

mais, que houve da parte dos pesquisadorcs auséncia de esludo sistemilico do

processo, nos pequenos roedores ¢ que a descricio dos mesmos se refere, de modo
geral, a casos forluitos revclando casuistica inexpressiva, levando aulores como
Jaffé e Gavaller (9), a accntuar dever ser mais freqiicnle se mellior estudados.
I'inalmente, devido a auséncia de corles sislematicos, nio ha a verificacio do-
cumentada de possiveis alleraches pregressas mostrando a evolugiio de lais pro-

cessos, dificullando a cxata inlerpretagio fisiopatologica dos mesmos.

Pretendemos, neste trabalho, niio 6 demonstrar que tamhém em cobaias ocorre
a presenca dessas alleragbes na média da aorta préxima A sua base de implantacio
no miocirdio, mas também que a incidéncia destas alicragdes patolégicas, cm co-
baias, diferem signifieativamente das oulras espécies, até aqui estudadas. Ainda
mais que, o estudo sistemdlico dessa regido, demonstra a possibilidade de se ob-
scrvar alleragbes pregressas que possibilitam provivel interprelacio fisiopatolégica

do inicio e evolugio do processo.
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MATERIAL & METODOS

Em trabalho que realizamos sobre o quadro andtomo-patologico apresentado
por cobaias inoculadas com Mycobacterium tuberculosis (em colaboragio com a
Seccdo de Bacteriologia do lustituto Butantan — Dra. Jandyra P. do Amaral),
procedemos a cortes sistemdticos do coracio, abrangendo a emergéncia da aorta.
cxaminamos dessa forma, o coragiio e aorla de 90 cobaias subdivididas em irés
grupos: 1 — contréle (10 cobaias); 2 — grupo inoculado subcutdaneamente com
Vycobacterium tuberculosis (58 cobaias); 3 — grupo vacinado préviamenle com
BCG por via oral e posteriormente inoculado subcutancamente com Mycobacterium
tubercalosis (22 cobatas). O coraciio foi cortado a altura da emergéncia da aorta,
ao mcio, no sentido do maijor eixo, ¢ totalmente incluido em parafina, Trés a
quatro cortes de 7 miera foram estudados para cada bloco ¢ corados pela hema-

toxilina-cosina.
Resurranos

O estudo désse material revelou, indistintamente, nos trés grupos de cobaias. a
existéneia de alteragbes degenerativas com grande freqiiéucia (Tabela 1), sem
qualquer substrato inflamatério pregresso, tanto na base de implantacio como na

média museular.

Observa-se que inicialmente aparece um espessamento localizado. do colageno.

na base de implantacio que se confunde comi drea hialinizada que compromete

também a wédia muscular (Fig. 1). Por vézes, a hialinizacio adquire aspeclo

cartilaginéide, ocupando extensa area (Fig. 2). Nas cobaias mais idosas — acima
de 360 dias de idade (Tabela 4) — notamos a presenca ja de areas cartilaginosas
de matriz basofila, ora em meio a drea hialinizada (IFig. 3), ora ao tado de area
osteoide (Fig. 4). A figura 5 revela aspeelo transicional de zona carlilaginosa
para tipica trave Gssea, nolando-se pequeno capilar neoformado.  Achados ocasio-
nais de nodulos sem aspectos lransicionais pregressos sio revelados pela figura 6.

Fsses aspectos foram encontrados em cobatas dos trés grupos acima referidos.

TABELA 1

Degeneracédo hialina isolada 30 casos
Nodulo cartilaginoso isolado
Nodulo cartilaginoso + Ossificacio

Total de casos

Total de cobaias

Porcentagem de 40,2 %
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TABELA 2

Degeneraciio hialina jsolada 30 casos
Tb6tal de cobalas estudadas 50

Porcentagem dc 33,3 %

TABELA 3

Nodulo cartilaginoso (com ou sem ossificaciio) .... 8 casos
Total de cobaias cstudadas

Porcentagem de

TABELA 4 — CASOS COM AS LESOES OBSERVADAS SEGUNDO A IDADE DAS COBAIAS

-

Hialinizacio i ~ . .
Idade (dlas) oBl Hialinizacio | Cartilagem Cartilagem

L. Ossificacéio
média aorta hialina calcificada

implantacéo

Até 80 dias

De 80 ¢

De 150

De 360
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Figs. 1 a 6 — Cortes histolégicos de aorta de cobaias,
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Discussio

A observaciio puramente morfologica do guadro apresentado pelas diversas
cobaias nos sugere que ecstas lesdes degenerativas tém carater progressivo, de acordo
com a idade das cobatas. luicia-se conio simples degeneragio hialina localizada
das fibras coligenas. eomprometendo também a média muscular da aorta, evoluindo
para lecido cartilagindide, constituindo posteriormente tipicos nédulos cartilagino-
sos com metaplasia dssea final.  Essa iulerpretaciio s6 é possivel analisando-se cortes
sistematicos de grande nimero de animais, posto que o encontre de aspectos [or-
tuitos isolados, como o da figura 6, ndo nos poderia foruecer subsidios para cssa
inlerpretagiio, o que gerahnente ocorre, com a maioria dos trabalhos que cncontra-
mos a ésse respeito. Além do que, a grande [reqiiéneia dos nossos achados (Ta-

belas 1, 2, 3) deve-se a sislematizacio do estudo.

O cncontro dessas alleragdes nos trés grupos de cobaias afasta possivel etiolo-
gia luberculosa. mesmo porque ndo se observaram lesbes inflamatorias especificas
ou incspecificas nesses locais.  Este fato ¢é corroborado pelas observagdes de Jaffé
¢ Gavaller (10) nos scus 18 casos de ratos, onde verificaram o aparcecimento de
lesGes indistintamente. lanto nos animais contrdéle como nos de experimentagio e

ainda pelos achados de Willens ¢ Sproal (16) em corages de ratos.

Esses aspeclos 1norfologicos das lesGes da média muscular, sem comprometi-
mento da intima ¢ adventicia. assemellia-se, a nosso ver, a médio-csclerose de
Ménckberg das artérias da extremidade, ¢ mais de longe, com as escleroses fun-
cionais da média das arlérias ttero-ovarianas, segundo a descriciio désses processos

por C. Benda (cit. Ascholl).

. Benda (1) admite para a wédio-csclerose de Monckberg, além dos trans-

3

tornos metabdlicos, um fatov tensional, representado pela “sobrecarga estitica que
pesa sohre as extremidades inferiores”.  Hueper (6) também cré para os animais
uma ctiologia devido a fatéres tensionais.  Acreditamos também, pela auséncia
de lesges inflamatorias e de focos neerdticos na musculatura (como se obtém ex-
perimentalmente pela Adrenalina ¢ Vigantol —  Aschoff (1)), essa hialinizagio

inicial deva-se a fatéres tensionais que desencadeiam o processo.  Pode éle chegar

“pe ~ . . . -, ”
até a ossificagio sc a cobaia atingir tempo de vida compaltivel.

Dessa forma, as observacgies déste trabalho, vegistradas em aorta de cobaias,
nos permitem descrever nio s6 a presenca de nédulos cartilaginosos e traves osscas
em tal cspéeie, com incidéncia bem maior do que aquelas citadas em oulras espé-
cies, bem como através documentacio de aspeclos morfologicos sugestivos da cvo-

lugao de tal processo.
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Resunmo

Im cobaias normais, ou inoculadas com AMycobacterivae tuberculosis ou com
BCG, foi observada a presenca de uddulos cartilaginosos e traves Osseas na média da
aorla, logo apés a emcrgéncia do miocardio.  Verificou-se ainda gne a ocorréncia
destas lesges em cobaias ¢ superior a de outras espécies estudadas por outros au-

tores.  E discutida a origem ¢ evohugiio déste processo patologico.

SUMMARY

The preseuce of cartilagenous nodules and houne trabeculae in the musenlaris
media of the aorta, immediately after the emergence of the pericardium, was found
in normal guinca-pigs and in guinea-pigs injected with BCG or with Mycobacterium
tuberculosis.  The observed incidence of these lesions in guineca-pigs was found

to be greater than the observed occurrcuce of the same pathological process in

other animal species, as reported by previous authors.  The origin and evolution

ol this process is discussed.
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